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(54) Composes pigmentogenes. leurs vehicules de diffusion, compositions les contenant et leur procede de preparation. 



(57) La presente invention concerne des composes pigmento- 
genes de la peau et des cheveux. Ces composes sont caracte- 
rises par leur formule genferale : 



3 atomes de carbone. R5 et R6 pouvant etre constitues 
conjointement par un radical lormant une structure cyclique 
avec I'atome d azote. 



< 

1 

00 



dans laquelle : 

— R1 est un atome d'hydrogene. un radical phenyle ou un 
radical phenyle mono ou dihydroxyte; 

— R2 et R3 sont identiques ou differ ents. Tun d'eux pou- 
vant etre un atome d'hydrogene. I'autre ou les deux pouvant 
etre des radicaux hydrocarbures eveniuellement oxygenes. pr6- 
sentant de 1 a 6 atomes de carbone. R2 et R3 pouvant etre 
constitues conjomtement par un radical formant une structure 
cyclique avec I'atome d'azote; 

— R4 est un radical aliphatique a 1 a 5 atomes de 
carbone: 

— R5 et R6 sont identiques ou differents et sont un atome 
d'hydrogene ou des radicaux hydrocarbures ou alcoyles a 1 a 



Varna das liic:cut«i J I'MPfliMEfliE SATiONA.E 2* rua da la Convention - 75732 PAR»S C£DEX 15 



2648132 

La presente invention a pour objet de nouveaux composes 
pigmentogenes de la peau et des cheveux de formule generale 
(1) ci-deasous definie, agissant en activant la melanogenese 
intracellulaire par excitation des melanocytes £ l*interieur 
5 des melanosomes. Elle concerne egalement le procede de 
fabrication de ces nouveaux composes ainsi que les compositions 
cosmetiques, hygieniques et dietetiques faisant appel a ces 
composes. Elle concerne egalement les moyens pour les 
vehiculer et les diffuser. 
10 On sait que la melanogenese naturelle s'effectue par un 

•certain nombre de reactions successives dont les principales 
sont les suivantes : 

a/Phenvlat ion de l'alanine en phenylalanine. 



15 



cH-cooi^ — * 3 f^r^V COOH 



20 NH2 s 



25 



30 



35 



s 

b/Oxvdation de la phenylalanine en tyrosine 

- OOr 



c/Oxvd ation enzvmatioue de la tyrosine en dooa c'est-a- 
dire en 3,4 - dihydroxvohenvlalanine 



zorr 



d/Nouvell e oxvdation en dopaquinong 




e/Cvclisation de la chaine laterale en l eucodopachrome 




f/Oxvdation - dehvdroqenat ion en dopachrome 




COUH 



q/Decarboxvlation par oxvdoreducti on interne en 5 r 6- 

hvdroxvindole 
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i/Oxvdation en eumelanines 




o 

et/ou 




10 



Les composes obtenus aux stades d, e, f# g, h, i 
interviennent dans le processus de polymerisation pour donner 
essentiellement la melanine. Les points noirs marquent les 
sites d'activite. 

Comme l'a deja propose l'art anterieur, il etait 
15" logique et simple, pour activer la melanogenese, d'augmenter 
les teneurs en ces divers composes. Les composes intermedial res 
obtenus par la phase d et les suivantes sont en general 
suffisamment peu stables pour ne pas devoir etre pris en 
consideration dans l'etat actuel des choses. 
20 On peut done penser aux quatre premiers composes : 

alanine, phenylalanine, tyrosine et dopa pour accelerer les 
processus de melanogenese en commencant bien entendu par le 
plus avance, e'est-a-dire le dopa. 

De nombreuses reglementations en interdisent l'emploi 
25 dans des produits cosmetiques ou hygieniques car il releve de 
. la legislation sur le medicament. 

On peut done se retourner vers le compose precedent, a 
savoir la tyrosine dont la tres faible solubilite a temperature 
ambiante rend l'emploi inefficace. 
30 I»a phenylalanine et 1' alanine sont un peu plus solubles 

mais encore insuf f isamment pour induire une action rapide. 

Diverses solutions ont ete proposees notamment par 
formation de sels complexes avec des acides amines a deux 
groupements basiques, ce qui n'a pas donne totale satisfaction. 
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La presente invention a done pour but essentiel de 
trouver des composes aisement solubles et a concentrations 
suf f isamment elevees pour agir comme des precurseurs efficaces 
de la melanogenese . 
5 Pour ce faire f 1' invention fait appel a de nouveau 

composes physiologiquement acceptables de formule generale : 

Composes pigmentogenes de la peau .et des cheveux 
caracterises par leur formule generale dans laquelle : 

Rs 

10 / 

CH2 COO-R4-N1 

/ \ / X R* (I) 

Ri CH 

I 

N 
/ \ 
Rj R3 

15 - RI est un atome d'hydrogene, un radical phenyle ou un 

radical phenyle mono ou dihydroxyle. 

- R2 et R3 sont identiques ou differents 1'un pouvant 
etre un atome d'hydrogene, l'autre ou les deux pouvant etre des 
radicaux hydrocarbures eventuellement oxygenes, presentant de 1 
20 a 6 atomes de carbone, 

R2 et R3 pouvant etre constitues con jointement par un 
radical formant une structure cyclique avec 1 'atome d'azote. 

- R4 est un radical aliphatique a 1 a 5 atomes de 

carbone. 

25 - R5 et R6 sont identiques ou differents et sont un 

atome d'hydrogene ou des radicaux hydrocarbures ou alcoyles a 1 
a 3 atomes de carbone, R5 et R6 pouvant etre constitues 
con jointement par un radical formant une structure cyclique 
avec 1 'atome d'azote, ainsi que leurs substituants notamment 

30 halogenes physiologiquement acceptables. 

Parmi les radicaux adequats se fixant sur une ou deux 
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des positions R2 et R3, on peut citer les radicaux acetyles et 

derives qui, par fixation sur l'atome d 'azote, donnent des 
composes N-acetyles ou derives (N-methylacetyle par exeraple)* 
^ Ces composes peuvent etre obtenus par la reaction : 

/ C \ / C0 ° H «°- R - W ' CHa COO-R.-K /RS 

Ri ch \ B / \ / \ 

I ♦ * _ *' « „, 

10 " ^ L * H:0 (II, 

/ \ N 

Ra R 3 / \ 

Ra Ra 

dans laquelle R 1# R 2 , R 3 , r 4 , r 5 e t R g ont les 
significations ci-dessus definies, 
15 Lorsque R x est un atome d'hydrogene, le compose (I) est 

phenyle puis oxyde au moins en partie enzymatiquement pour 
former un derive de la dopa qui se decompose ensuite avec 
elimination de I'alcool de la reaction (II). 

Lorsque R x est un radical phenyle, le compose (I) est 
20 oxyde au moins en partie enzymatiquement pour former ensuite un 
derive de la dopa comme ci-dessus. 

Lorsque R x est un radical phenyle mono ou dihydroxyle, 
il poursuit eventuellement son oxydation pour former ensuite un 
derive de la dopa comme ci-dessus. 
25 Les composes conformes a 1' invention presentent des 

solubilites dans l'eau, a temperature ambiante, qui depassent 
generalement tres largement 40% en poids, ce qui est 
incomparablement plus eleve que la solubilite inferieure a 1% 
de la tyrosine ou de 3% de la dopa dans l'eau a 25°C. 
30 ° n peut ainsi constituer des compositions cosmetiques 

contenant ces composes en solution aqueuse a forte 
concentration pour application topique sur la peau ou le cuir 
chevelu, ce qui permet notamment une coloration du cheveu a 
partir de sa racine. 
35 p our ce faire, selon un mode de realisation prefere de 
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1' invention, des compositions aqueuses a base de composes 
conformes a 1* invention sont incluses dans des microcapsules ou 
membranes telles que des liposomes, niosomes ou autres 
structures piegeant la composition. 
5 Pour mieux faire comprendre les caracter istiques 

techniques et les avantages de la presente invention, on va en 
decrire des exemples de realisation, etant bien entendu que 
ceux-ci ne sont pas limitatifs quant a leur mode de mise en 
oeuvre et aux applications qu'on peut en faire. 

10 

Exemple 1 : Preparat ion du N-acetvl alaninate de 

methvlaminoethanol 

On empate une mole (89g) d'alanine et une mole (75g) de 
15 methylaminoethanol et on homogeneise. On poursuit l'agitation 
lente en ajoutant 186 cm 3 d'eau. 

La reaction legerement exothermique augmente la 
temperature mais l'on chauffe complementairement si besoin est 
jusque vers 60°C, pour complete dissolution. Si au contraire la 
20 temperature tend a monter trop rapidement, on refroidit. 
La reaction est la suivante : 
\ 

25 CH-COOH HOCHi -CHz -NH-CHa 

I * * 

I 

COCHa 

30 . 

CH3 

35 ^ CH-C00-CH2 -CHi -NH-CHj (III) 

I 

I 

COCHj 

Exemple 2 : Preparation du phenyl N-acetvl alaninate de 
40 diethanolamine 



On empate deux moles (330g) de phenyl N-acetylalanine 
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et une mole <105g) de diethanolamine puis on ajoute 465 cm 3 
d'eau, en poursuivant l f agitation lente jusqu'a dissolution. 
La reaction est la suivante : 

5 _ r^^^r^^^V-cooH 



err 



♦ NH(CHi-CH2-OH)2 
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COCH: 



15 



2H o 0 



Uf 1 U «»' 

COCHi COCHj 

Exempl'e 3 : Preparat ion d ' acetvlt vrosinate de 

20* dimethvlaminoethanol 

On empate une mole (223g) de N-acetyltyrosine et une 
mole (89g) de dimethylaminoethanol et on ajoute 95 cm 3 d'eau. 
La reaction exothermique augmente la temperature et r si besoin 
25 est, on chauffe complementai rement jusqu'a 90°C et dissolution 
complete. 

La reaction est la suivante : 

CHa 



HO-\^S NH 4 .110-CHi -CHi-N 

COCHi Cll.i 



35 

/ 

-COO-CHj -CHi -N 

HO-k^^ |si h CH3 ♦ HiO <V) 

40 | 

corn j 



■CTr 



Exemple 4 j Encapsulation de la solution de N- 

acetvlalanin ate de methvlaminoethane . 

45 Selon un procede d 1 encapsulation connu en lui-meme , on 

dissout dans 100 cm 3 de diethylether 0,2g de cholesterol et 
0,3g de phosphatidylcholine du jaune d'oeuf et 0,01g d'agent 
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tensio-actif anionique. 

On y introduit lentement 25 cm 3 de la solution obtenue 
Belon l'exemple 1, a une temperature de 55»C. Le diethylether 
est evaporS au contact de la solution aqueuse. 
5 one filtration sur filtre Millipore de 1,2 micrometre 

elimine des vesicules multilamellaires et des agregats. Le 
dyetylether residuel est elimine par filtration sur gel- 
On obtient ainsi des liposomes unilamellaires de 0,15 a 
0,25 micrometres. 

10 

rvpmplP s : Encapsulatio n du phenyl N-acgtylalaninate 
de diethanolamine 

Selon un procede d ' encapsulation connu en lui-meme, on 
15 fait fondre vers 110°C un melange de 9,Sg de cholesterol, de 
9,5g d'hexadecylether de diglycerol et de lg de phosphate de 
dicetyle. 

On introduit vers 70°C 20 cm 3 de la solution obtenue a 
l'exemple 2, ce qui forme une phase lamellaire. On disperse 
20 alors sous forme vesiculaire dans une solution isosmotique a 
celle de l'exemple 2 dans un ultradisperseur . 

On* obtient ainsi des niosomes allant du 1/10 de 
micrometre a quelques micrometres. 

Par ultrasons, il est possible de reduire encore la 
25 taille des vesicules. Les dispersions ainsi obtenues peuvent 
etre lyophilisees pour conservation et r£hydratation 
ulterieure. 

Exemole 6 t Encapsulation d ' acetvltvroslnat e de 

dimethvlaminoethanol 
30 On procede comme a l'exemple 5 avec 20 cm 3 de la 

solution obtenue a l'exemple 3. 

Exemple 7 ; Preparation d'u ne lotion eapillaire 
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On se base sur la composition ponderale suivante : 
eau QSP 100% 

g6lif iants 

resine carboxylique 0,1% 
5 tensioactif . non ionique 3,0% 

Parfum 0,2% 
liposomes actifs (de l'exemple 4) 25,0% 
On introduit les gelifiants dans l'eau, et on 
homogeneise. 

10 ° n ajoute ensuite le parfum et les liposomes actifs, 

-On obtient une lotion pour application capillaire qui en 
particulier agit sur la base meme du cheveu, et reactive la 
melanogenese; on a obtenu des resultats exper imentaux 
interessants sur des chevelures blanches ou grises par 

15 application journaliere apres un traitement de 3 a 5 semaines 
selon les sujets. 

Exemple — 8 z Preparat ion d'un lait pour application 

topiaue 



20 



On se base sur la composition ponderale suivante 



agent tensioactif non ionique 3,0% 

huile ester ethoxyle 7,5% 

huile ester non ethoxyle 7,5% 

25 eau QS p 100% 

parfum 0,18% 

niosomes actifs (de l'exemple 5) 25% 
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On prepare 1' emulsion de fagon classique en integrant 
les composants dans l'ordre indique ci-dessus pour la 
composition, 

5 Le lait obtenu convient pour des applications topiques 

et journal ieres et a donne de bons resultats exp6r imentaux au 
bout de deux semaines en moyenne. 

Exemple 9 : Preparation d'une c reme pour application 

topique 

10 On se base sur la composition ponderale suivante : 



agent tensioactif non ionique 7,0% 
huile ester ethoxyle 3,0% 

eau QSP 100% 
15 parfum 0,17% 
niosomes act if s (de 1' exemple 6) 55% 



On prepare une emulsion de fa^on classique en 
introduisant les composants dans I'ordre donne ci-dessus. 

La creme obtenue s'est revelee par ticulierement 
20 efficace pour une activation de la melanogenese apres 
application topique journaliere et les resultats etaient tres 
significatif s en deux semaines sur la plupart des sujets. 

Exemple 10 : preparation d'un shampooing 

On se base sur la composition ponderale suivante : 

25 

eau QSP 100% 

agent tensioactif non ionique 15,0% 
parfum ._ 0 ' 8 * 
niosomes actifs (selon 1' exemple 6) 40% 
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Le processus de preparation classique s'effectue en 
prenant successivement les composants dans I'ordre indique. 

L^xperience a demontre qu'une utilisation tous les 1 a 
3 jours selon les sujets donnait des resultats signif icatif s au 
5 bout de 3 a 6 seraaines toujours selon les sujets et la 
frequence d ■ utilisation . 

Exemole 11 ; preparation d'un oel 

On se base sur la composition ponderale suivante : 



agent gelifiant resine carboxylique 0,7% 

huile vegetale 0,3% 

proteine 0/3% 

graisse animale 0,3% 

parfum 0,16% 

liposomes actifs (selon exemple 4) 25% 



Le gel est 'prepare selon un processus classique en 
introduisant successivement dans l'ordre les composants ci- 
dessus. 

20 Des applications topiques journalieres donnent, selon 

les sujets, des resultats notables au bout de 2 a 3 semaines. 

Pour resumer, on peut dire que dans les diverses 
compositions ci-dessus donnees, on utilise comme vehicule de 
diffusion, et de preference de 5 a 60% de niosomes, liposomes 
25 ou autres microcapsules contenant les solutions de composes 
conformes a 1* invention. 

Les resines carboxyliques employees a titre de 
gelifiants sont employees a des dosages allant de 0,1 a 1% et 
les agents tensioactifs non ioniques 
30 de 1 a 5% pour les lotions et les laits 

de 5a 10% pour les cremes 
de 10 a 20% pour les shampooings 
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de Ik 10% pour les gels. 

Les parfums sont en general a des doses de 0,15 a 0,20% 
mais plutot de 0,50 a 1,0% pour les shampooings. 

Les huiles esters ethoxyles et/ou non ethoxyles 
5 representent 10 a 20% pour les laits et de 20 a 40% pour les 
cr ernes. 

En ce qui concerne les gels, les agents surgraissants 
(huiles vegetales et/ou graisses animales et/ou proteines) 
representent de 0,5 a 1%. 

10 Tous ces pourcentages sont donnes ponderablement par 

rapport a 1' ensemble de la composition. 

On peut egalement introduire les composes conformSs a 
l'invention a l'etat de solution ou a l'etat microencapsule 
dans des gelules, capsules de gelatine, poudres sucrees conune 

15 la dextrine (a condition que la granulometr ie soit suf f isamment 
grosse pour loger les microcapsules dans les espaces 
intersticiels sans ecrasement) ou encore dans des 
encapsulations de plus grandes dimensions par exemple dans des 
resines ou mieux de la pectine. 

20 On obtient ainsi des formes adequates pour des 

applications a caractere dietetique des lors que les composants 
choisis sont physiologiquement acceptables. 

On rappellera ce qui a ete dit plus haut a propos du 
dopa, a savoir que selon les legislations nationales et les 

25 reglementations internationales, certains composes sont admis 
ou non dans les divers domaines d' application, ici la 
cosmetique, 1' hygiene et la dietetique, ce qui peut rendre 
certains produits conformes a 1' invention acceptables ou non 
selon les pays. 

30 Les compositions des exemples 7 a 11 ont ete testees 

dans les conditions suivantes : 
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a/ Intoxication aioue par vole orale chez le rat 
On travaille sur cinq rats blancs males et cinq rats 
blancs femelles. 

Apres jeune de 15 heures, les animaux sont gaves puis 
5 observes chaque jour pendant deux semaines. 

La posologie administree est de 20 cm 3 par kg de poids, 
eventuellement diluee en suspension aqueuse de gomme arabique 
a 5%. 

En cas de mortalite, on recommence avec 10 nouveaux 
10 animaux et des doses de 10 cm 3 /kg. 

En cas de nouvelle mortalite, on passe a. des doses 
encore plus faibles definies selon une echelle logar i thmique 
decroissante d'un lot au suivant. La dose letale a 50% (DL 50) 
est calculee par la methode Log-Probit en ne prenant en compte 
15 que les mortalites de 10 a 90%. 

b/ Indice d'irritati on cubanee orimaire chez le lapin 
Six lapins d'environ 2,3 kg sont tondus symet riquement 
dans le dos sur 15 x 15 cm. Trois incisions du derme (sans 
saignement) sont pratiquees du cote droit. 
20 0n applique 0,5 g de la composition sur le 

scarificateur et sur le lieu symetrique gauche. On recouvre et 
on bande. On enleve les pansements au bout de 23 heures et on 
evalue 1'irritation a 24 et 72 heures apres application. 
L'indice d'irritation cutanee primaire est la moyenne par 
25 lapin, par cote et par observation (6x2x2). L' indice va 
done de 0 a 8 et l'on considere que 1'irritation est 
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nulle P° ur 0 

legere jusqu'a 2 

5 moyenne <*e 2 a 5 

severe de 5 a B 

n/ indiee *' irritat i on oculaire primaire chpz le lapin 
On travaille sur 6 lapins comme sous b/. On introduit 
0,1 g de la composition, apres dilution eventuelle dans l'eau 
10 ou de l'huile d'olive verte. dans le cul de sac conjonctival de 
l'oeil droit et on masse legerement l'oeil ferme pour bien 
repartir, l'oeil gauche servant de temoin. Les observations ont 
lieu apres lh, 1 jour, 2 jours, 4 jours, 1 semaine. Chemosis, 
larmes, enantheme, pupilles et iris, opacification de la 
15 cornee, ulceration de la cornee et granulation de la cornee 
sont notees de 0 (nul) a 4 (grave) et l'on a conclu a partir de 
ces donnees. 

A / Phototoxicity et phntoalleroie 
20 On tond le dos de 15 cobayes puis on les epile au jour 

J-l. Au jour JO, cinq d'entre eux recoivent 1 g de la 
compositioh par massage leger jusqu'a penetration. On observe 
apres lh, 6h et 24h. En cas d'anomalie, (erytheme ou oedeme), 
on recommence a dose plus faible avec 5 autres cobayes. Les 10 
25 autres cobayes recoivent egalement au jour JO un gramme de la 
composition sur la moitie anterieure du dos. Us sont 
immobilises et la moitie posterieure non traitee est cachee par 
une feuille d'aluminium. Pendant un quart d'heure, ils sont 
soumis a un rayonnement UVA+UVB selon une disposition telle 
30 que 1 'exposition ne provoque pas elle-meme de reaction cutanee. 
Au jour J2, on epile les 15 cobayes. Au jour J3, on recommence 
les operations du jour JO apres tonte. Aux jours J6 et J20, 
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memes operations qu'au jour J2. Au jour J7, memes operations 
qu'au jour J3. Au jour J21, sur les 10 cobayes irradies, on 
pratique comme au jour JO, mais la partie posterieure, jusque 
la ni traitee ni irradiee, est traitee et irradiee et on ne 
5 travaille qu'avec une lampe UVA. 

On note de 0 (rien) a 4 (grave) ery theme et oedeme et 
de 0 (rien) a 2 (net) 1 'epaississement et la secheresse de la 
peau. On releve les notes pour chaque animal 1 heure, 6 heures, 
24 et 48 heures apres traitement des jours JO, J3, J7 et J21. 
10 La phototoxicity et la photoallergie sont apprecies 

* comme suit: 

Si les animaux non irradies n'ont presente aucune 

reaction 

- un animal est positif s*il a obtenu une note 
15 superieure ou egale a 2, 

- un animal est negatif si aucune cotation n'est 
possible, 

- un animal est douteux en cas de note egale a 1. On 
preleve alors de la peau pour examen histologique . 

20 Le te st est positif si la majorite des animaux sont 

positifs confirmes par 1 ■ histologie . Le test est douteux si 
• quelques animaux sont positifs ou si les. reactions 
macroscopiques peuvent etre attributes a une brulure. 

On peut resumer comme suit les resultats de ces divers 
25 tests, sur les compositions des exemples 7 a 11, 
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• 


exemple 7 

lot ion 


exemple 8 
lait 


exemple 9 
creme 


exemple 10 
shampooing 
dilue 1/10 


exemple 11 
gel 


intoxication 
aigue pat voie 
orale chez le rat 
MORTALITE 


non 


non 


non 


non 


non 


irritation 
cutanee primaire 
chez le lapin 


non 


non 


non 


non 


non 


irritation 
oculaire primaire 
chez le lapin 


non 


non 


non 


legecement 


non 


phototoxicity 


non 


non 


non 


non 


non 


photoallergie 


douteux 


non 

I 


non 


non 


non 
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On peut done en conclure que les diverses compositions 
presentent les garanties suffisantes pour etre mises en 
application . 

En ce qui concerne I'efficacrte des compositions, le 
5 test suivant a ete effectue z on a pratique 1 • experimentation 
sur les queues de 7 lots de cinq souris, le lot 1 etant un lot 
temoin sans application de produits et sans irradiation, le lot 
2 un lot irradie sans application de produits et les lots 3 a 7 
des lots irradies apres application respective des compositions 

10 des exemples 7 a 11. 

Les applications et les irradiations etaient effectuees 
cinq jours par seroaine pendant six semaines; 1 1 irradiation UV- 
visible-IR correspondait aux energies respectives de 175 
mJ/cra 2 en UVB et 330 mJ/cm^ en UVA. En fin de traitement apres 

15 salification, la totalite de l'epiderme caudal a ete preleve, 
une partie etant etudiee spectrophotometr iquement pour mesurer 
1 'augmentation de densite optique, et 1 'autre partie etant 
preparee pour etude histologique (coloration hemateine-eosine- 
safran). ha densite optique est mesuree sur chaque echantillon 

20 a 700, 500 et 350 nm. Les ecarts types etaient tres faibles 
dans tous les cas. 
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IB 




On constat. oonc - pot.nti.iis.tion o. U 
.iisno...... P» t.ppott . U pot.nti.as.tion pat - s.ns 

25 Tp iic tion. c. ,ui .st eon^. P« - — — 
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REVENDICATIONS 



5 1.- Composes pigmentogenes de la peau et des cheveux 

sont caracterises par leur formule generale 

Rs 

/ 

CHz COO-R4-NI 

/ \ / 

Ri CH 

10 | 

N 
/ \ 
R2 Ra 

dans laquelle : 
- RI est un atome d'hydrogene, un radical phenyle ou 
15 un radical phenyle mono ou dihydroxyle. 

- R2 et R3 sont identiques ou differents, l'un d'eux 
pouvant etre un atome d'hydrogene, l'autre oil les deux pouvant 
etre des radicaux hydrocarbures eventuellement oxygenes, 
presentant de 1 a 6 atomes de carbone, R2 et R3 pouvant etre 
20 constitues con jointement par un radical formant une structure 
cyclique avec l'atome d'azote. - R4 est un radical aliphatique 
a 1 a 5 atomes de carbone.- R5 et R6 sont identiques ou 
differents et sont un atome d'hydrogene ou des radicaux 
hydrocarbures ou alcoyles a 1 a 3 atomes de carbone*, R5 et R6 
25 pouvant etre constitues con jointement par un radical formant 
une structure cyclique avec 1 'atome d'azote. 

2. - Composes selon la revendication 1 caracterises par 
le fait qu'ils sont substitues. , 

3. - Composes selon l'une des revendication 1 ou 2 
30 caracterises par le fait que R2 et R3 peuvent etre I'un, 

1' autre ou les deux, un radical acetyle ou derive d'acetyle 
qui, par fixation sur l'atome d'azote, constituent des composes 
N-acetyles. 
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4. - Vehicule de diffusion de composes selon l # une des 
revendication 1 a 3 caracterise par le fait que lesdits 
composes sont microencapsules . 

5. - Vehicule selon la revendication 4 caracterise par 
5 le fait qu'il est constitue de liposomes. 

6. - Vehicule selon la revendication 4 caracterise par 
le fait qu'il est constitue de niosomes. 

7. - Procede de preparation des composes selon I'une des 
revendications 1 a 3 caracterise par le fait que I'on fait 

10 reagir avec un alcool de formule generale 

Rs 

/ 

15 HO-Ra -N 

Re 

20 dans laquelle : 

- R4 est un radical aliphatique a 1 a 5 atomes de 

carbone 

- R5 et R6 sont identiques ou differents et sont un 
atome d'hydrogene ou des radicaux hydrocarbures ou alcoyles a 1 

25 a 3 atomes de carbone, R5 et R6 pouvant etre constitues 
conjointement par un radical formant une structure cyclique 
avec 1' atome d' azote , 

avec un compose d'acide de formule 
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CH? COOH 
/ \ / 
Ri CH 

I 

N 

/ \ 



dans laquelle : 
-Rl est un atome d'hydrogene r un radical phenyle ou un 
40 radical phenyle mono ou dihydroxyle, 
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-R2 et R3 sont identiques ou differents, l # un pouvant 
etre un atome d'hydrogene, l'autre ou les deux pouvant etre des 
radicaux hydrocarbures eventuellement oxygenes, presentant de 1 
A 6 atonies de carbone, R2 et R3 pouvant etre conatitues 
5 conjointement par un radical formant une structure cyclique 
avec 1 'atome d' azote • 

8.- Compositions cosmetiques, hygieniques ou 
dietetiques a caractere pigraentogene caracter isees par le fait 
qu'elles contiennent, a des doses physiologiquement 
0 acceptables, des composes physiologiquement acceptables selon 
-l'une des revendications 1 a 6. 



